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Resumen

Obijetivo. Identificar los grupos de metabolitos secundarios @alaia scutellarioidepresentes en la fraccion que presenta un mayor
efecto inhibitorio sobre la actividad de la enzima convertidora de angiotensina eié&jales y métodosSe empleo material vegetal
seco con el que inicialmente se prepararon extractos etandlicos, luego estos se concentraron y se separaron por crocoidognafia e
en diferentes polaridades (éter de petréleo, diclorometano, éter etilico y etanol). Posteriormente se aislé tejido paliamkidists, el

cual fue disgregado y sometido a centrifugacion para separar el material soluble. Se separaron las proteinas enceobatesiante!
empleando una columna de Sephacryl; se realizé un pool con las fracciones que presentaron actividad frente al susEatqogpeid-AC
L-histidyl-L-leucine. Con este extracto enziméatico fue posible medir el efecto de los extractos vegetales obteSmlomdeldgellarioides

sobre la actividad de la ACResultados.La fraccion de acetato de etilo (T2) fue la que mostré un mayor efecto inhibitorio sobre la
actividad de la ACE. Los metabolitos encontrados en la fraccion de T2 fueron: taninos, glicosidos cardiotdnicos, cumagdnas.y qu
Conclusion.Se determind el efecto antihipertensivo para la especie en estudio, por medio de la inhibicién de la actividad dedmalCE; de i
manera se identificaron varios grupos de metabolitos secundarios presentes en el extracto de T2 que podrian ser los desjpbnsable
efecto.

Palabras claveactividad enzimatica, angiotensina Il, enzima convertidora de angiotensina, HipertensiorSataaacutellarioides.

Abstract

Study of the inhibitory effect of Salvia scutellarioidegxtracts on the activity of the angiotensin-converting enzyme. Objectivéo
identify groups of secondary metaboliteSafvia scutellarioidepresent in the fraction with the greatest inhibitory effect on the activity of
the angiotensin-converting enzyme (ACHhnterials and methods Dry plant material was used to prepare ethanolic extracts that were
then concentrated and separated by column chromatography using solvents of different polarity (petroleum ether, dichlatimtisthane
ether and ethanol). Subsequently, lung tissue isolated from Wistar rats was broken and centrifuged in order to sepiizteihiesal.
Proteins found in the supernatant were separated using a Sephacryl column; a pool was made with the fractions that &hevited activ
hippuryl-L-histidyl-L-leucine (HHL), the substrate of the ACE. This enzyme extract was used to measure the effect ofgutmt ext
obtained fron8. scutellarioidesn the ACE activityResults The fraction of ethyl acetate (T2) showed a greater inhibitory effect on the
ACE activity. Metabolites found in T2 fraction were: tannins, cardiac glycosides, coumarins, and q@oeockssion.An antihypertensive
effect was found for the plant speci®alvia scutellarioidedy studying the inhibitory effect on the ACE activity. Several groups of
secondary metabolites present in the T2 fraction were identified, which could be responsible for this effect.

Key words: angiotensin Il, angiotensin-converting enzyme, arterial hypertension, enzymatic a#utg,scutellarioides.
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Resumo

Estudo do efeito inibitdrio de extratos d&Salvia scutellarioidesobre a atividade da enzima conversora de angiotensina. Objetivo.
Identificar os grupos de metabdlitos secundarid@adeia scutellarioidepresentes na fragdo que tem um maior efeito inibitério sobre a
atividade da enzima conversora de angiotensina (B@#riais e métodosFoi utilizado material vegetal seco com o qual inicialmente
prepararam-se 0s extratos etandlicos, depois, estes se concentraram e foram separados por cromatografia em colungetariiiferentes
dades (éter de petrdleo, diclorometano, éter etilico e etanol). Posteriormente, foi isolado tecido pulmonar de ratoguAlistar, o
desagregado e centrifugado para separar o material soltvel. Foram separadas as proteinas presentes no sobrenadamdecotilimando u
de Sephacryl; realizou-se um pool com as fra¢des que apresentaram atividade contra o substrato da ACE Hippuril-L-bisgdiCbrzu

este extrato enzimatico foi possivel medir o efeito de extratos vegetais obtidos da Salvia scutellarioides sobre a ati@i&ade da
Resultados A fracdo de acetato de etilo (T2) foi a que apresentou maior efeito inibitério na atividade da ACE. Os metabolitos encontrados
na fragcdo do T2 foram: taninos, glicosideos cardioténicos, cumarinas e qu@amzasao.Foi determinado o efeito anti-hipertensivo

para a espécie em estudo, através da inibigdo da atividade da ACE, também foram identificados varios grupos de metal#iiibgs secu
presentes no extrato de T2 que poderiam ser responsaveis por este efeito.

Palavras-chave atividade enzimatica, angiotensina I, enzima conversora de angiotensina, Hipertensa&Gah#aiatutellarioides

Introduccidén aumento en la tension arterial; de esta manera la inhibicion
de la ACE reduce los niveles circulantes de All y por lo
La hipertension arterial (HA) es una de las enfermedadetnto la presion arterial y la vasoconstriccion (5).
mas importantes y frecuentes entre la poblacion mundial y
que genera altos costos por su alta prevalencia, skos inhibidores de la ACE (IACE), se han establecido como
cronicidad, su gran dependencia de la farmacoterapia mamedicamentos Utiles, solos o en combinacion con otros
tiple y sus complicaciones, con frecuencia de caracter letdfrmacos, en el tratamiento de la hipertension arterial
(1). En paises en desarrollo como Colombia, segln las Ggistémica y la insuficiencia cardiaca congestiva (6). Un
timas estadisticas de la Organizacién Panamericana de aedicamento del grupo de (IACE), generalmente actua
Salud, la prevalencia de la hipertensién entre la poblaciéhgando el zinc, cofactor de la ACE, a un grupo sulfhidrilo,
mayor de 15 afios es de 12,6% y esta enfermedad constit@-que permite bloquear eficazmente los lugares activos de
ye el primer factor de riesgo de enfermedades cardiovascil €nzima e inhibir asi, su actividad bioldgica. No obstante

lares, las cuales son la segunda causa de muerte en hombg&tas ventajas de los inhibidores de la ACE pueden resul-
y mujeres mayores de 45 afios (2). tar inefectivas en el momento que produzcan efectos ad-

versos tales como erupciones o sarpullidos en la piel,
En la vision fisiopatolégica actual de la enfermedad, estdrastornos alimenticios y tos entre otros, que obligan a
es considerada como un trastorno multifactorial con urinterrumpir el tratamiento (7Pebido a los efectos adver-
importante componente genético (3). Hasta el momentcgos de los IACE, y a partir de los resultados mostrados por
los principales factores involucrados en la génesis de lastudios sobre productos naturales, se propone la utiliza-
hipertensién incluyen entre otros, la hiperproduccion decion de plantas medicinales como alternativa en el trata-
hormonas y moléculas inductoras de la retencion de sodidhiento de la HA. A partir de este hecho, se ha logrado
entre ellas el 6xido nitrico; la endotelina 1; el tromboxanddentificar péptidos bioactivos presentes en el frijol y el
A2; la prostaciclina; la noradrenalina y la angiotensina llarroz que inhiben la actividad de la ACE y por lo tanto
(Al (4). disminuyen la presion sanguinea mostrando descensos en

la hipertension arterial, sin mostrar efectos secundarios en
La angiotensina Il (All) es producida por modificacién de laratas y humanos (8). En Colombia el género de las Salvias,
angiotensina | mediante una reaccién catalizada por la enZiamilia Lamiaceagposee una gran diversidad de compues-
ma convertidora de angiotensina (ACE), una enzima quéos a los cuales se les atribuye sus propiedades medicina-
hace parte del sistema renina — angiotensina y que ejerce 8%, entre ellos estan los flavonoides; mono, diy triterpenos;
accion principalmente en el tejido pulmonar. All estimulasesquiterpenos; taninos condensados; aceites esenciales;
la produccion de aldosterona, lo que produce la reabsorcidignanos; acidos fenolicos; entre otra serie de compuestos,
de agua y sodio por los tlbulos renales para que sea devuglie han demostrado poseer un aparente efecto sobre las
ta a la sangre, elevando la concentracién en el meditunciones cardiovasculares y otras entidades patoldgicas
extracelular, y al mismo tiempo, elevando el volumen deg9-13). La especi8alvia scutellarioidesha mostrado po-
sangre por minuto. Esta retencion de sodio y de agua, y eker un efecto sobre la presion arterial; este efecto fue ana-
incremento del volumen de sangre, tiene como resultado Uizado mediante un estudio vivo en ratas hipertensas,
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donde se encontrd que las infusiones acuosas de la planta homogenizador “VIRTIS 23", a una velocidad de
disminuian la presion arterial y promovian una regresiori00rpm, durante una hora en un bafio de hielo a 4°C con-
en la enfermedad (13) trolado con termometro; después se realiz6 una separacion
del material soluble en una centrifuga “BECKMAN L-70"
A partir de los estudios previos, se propuso un analisis d20Ti a una velocidad de 85@ por 45min a 4°C, se des-
la actividad enzimatica de la ACE en presencia de logarto6 el precipitado y se siguio el proceso con el sobrena-
metabolitos que se encuentran en extractoSalgia  dante. Se realiz6 una separacion parcial de las proteinas
scutellarioides con el fin de establecer cuales grupos deencontradas en el sobrenadante empleando una colum-
metabolitos pueden ser los principios activos que tienema de Sephacryl S-200 (SIGMA) empleando como fase
un efecto antihipertensivo con el fin de avanzar en la busmovil buffer fosfato 0,02M pH 8,3 (15). Luego de reali-
qgueda de productos naturales eficaces para el tratamientar la separacion se obtuvieron diferentes fracciones y
de dicha enfermedad. su absorbancia fue leida en un espectrofotémetro
SmartSpect™ 3000 BioRad™ a una longitud de onda de
280nm. Se realizo la determinacion de la actividad enzi-
Materiales y métodos matica a cada una de las fracciones y se realizé un pool con
las fracciones que mostraron tal actividad frente a Hippurul-

Material vegetal y preparacion de extractos L-histidyl-L-leucine a una concentracién de 0,2% p/v.

se selecciond la espe@alvia scutellarioidegyna planta  Determinacion de la actividad enzimatica de
semirastrera, conocida por sus propiedades antihipertenqia ACE

vas y que puede ser encontrada en casi todas las regiones
del pais. Para el presente estudio se recolecté muestrBara los ensayos de actividad enzimatica se empleé el pro-
vegetales de la region del Tequendama, departamento ¢edimiento sugerido por Cushman and Chefir), to-
Cundinamarca — Colombia; y se llevo para su respectivanando en cuenta algunas consideraciones realizadas por
identificacion al Herbario Nacional de Colombia (H.N.C.), Wang, Saito, Tatsumi and Li (1Bl proceso realizado se
donde se le asigno el nimero de identificacién Col 515971describe a continuacion: Se midio la actividad de 0,05mL
de la ACE frente a su sustrato, Hippurul-L-histidyl-L-
Para la preparacion del extracto inicial, se realizé por sepdeucine (SIGMA) en diferentes concentraciones %p/v:
rado una maceracion de 203,5g de tallos y 149,5¢g de hoj&15%, 0,20%, 0,25% y 0,30%. Bajo las mismas condicio-
secas de I8alvia scutellarioidey se empleé como agen- nes se realiz6 la medicion de la actividad de la ACE adi-
te de disolucion etanol al 96%. Se tomaron alicuotas deionando enalaprilo (SIGMA), a una concentracion de 0,4%
500 mL de cada uno de los extractos a los que se les realipdv como control positivo, teniendo en cuenta que se em-
una limpieza con carb6n activado y luego una rotaevapoplea como medicamento para inhibir la actividad de la
racion para la concentracion del licor, hasta una consiste®®CE en pacientes hipertensos. De la misma manera, se
cia semisdlida. Una vez concentrados los extractos sevalud la propiedad inhibitoria en cada uno de los extrac-
realiz6 un fraccionamiento en columna, con solventes déos obtenidos de I8alviascutellarioidesanto para tallos
polaridad creciente (éter de petréleo, diclorometanogcomo para hojas. La concentracion de cada uno de los

acetato de etilo y etanol) (14). extractos fue de 0,2% p/v en PBS en todos los ensayos.
Durante el procedimiento se realizé una incubacién por
Extraccidon y separacion parcial de la ACE 30 minutos de la enzima con su sustrato y segun era el caso

con los inhibidores; la reaccién fue detenida con 0,25ml
Se emplearon los pulmones de 15 ratas Wistar de 2 mesgg HCI 1M. Posteriormente se realizé una extraccion del
de edad, mantenidas en las condiciones apropiadas dgloducto de la actividad enzimatica con 1,0ml de acetato
bioterio para ratas: humedad relativa entre 40 y 70%ge etilo, seguido de la evaporacion del exceso de acetato
temperatura entre 20 — 22°C; luz artificial de tubosde etilo; este producto se solubilizé en 1,5ml de agua. Se
fluorescentes con una intensidad de 12 horas de luz y I@etermind la absorbancia del producto obtenido a una lon-
horas de oscuridad y con alimentaciad libitum Las  gitud de onda de 228nm en una celda de 1cm.
ratas fueron anestesiadas con 1,0ml de Nembutal, poste-
riormente fue abierta la cavidad toracica para realizar un&l procedimiento fue realizado cinco veces, lo que permi-
perfusion en la via de la arteria pulmonar con soluciortié realizar un andlisis estadistico donde se determiné la
salina al 0,95%, luego fueron retirados los pulmones wariacién de los datos con respecto de los promedios obte-
almacenados en buffer fosfato de sodio 0,02M pH 8,3 yidos. Posteriormente se construyeron gréficas de activi-
4°C. Se realiz6 una disgregacion del tejido pulmonar enlad enzimatica expresada en unidades de la enzima por
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mililitro de proteina total. Una unidad se definié como la Andlisis fitoquimico cualitativo

cantidad de enzima que hidroliza limol de Hip-L-His-L-

Leu por minuto a una temperatura de 37°C. Para este c4be efectud una identificacion de los grupos de metabolitos
culo se relacionaron las absorbancias obtenidas egecundarios a las fracciones que presentaron actividad
presencia de los extractos y en ausencia de ellos (blancdiphibitoria. Se emplearon para este andlisis las pruebas
el factor de conversion desde que el HA es detectado en tualitativas descritas por Bilbao (14).

mitad del volumen total del ensayo, el total de HA en la

solucion, el coeficiente de extincion molar equivalente
9,8, el tiempo de incubacion y el volumen de enzima utiIi{i‘ReSl“lIta(jOS

| ) ) )
zado en el ensayo Aislamiento de la ACE

Posteriormente se calcularon los porcentajes de inhibiciéna cromatografia de filtracién en gel realizada fue una téc-

relacion i i . - ; .

deagc grsgggallocsoii?:tgiilgs gglgﬁsdt?;gigxgagfodg% ca util para la separacion parcial de las proteinas solu-
P P Dids presentes en el tejido pulmonar, lo cual se evidencia

reaccion en presencia del control, de la reaccién en presep: o cromatograma de las fracciones obtenfigsia 1)

i las m r . . o . P '
cia de las muestras y del blaném(mula 1) Para identificar las fracciones que contenian la ACE se rea-
liz6 la evaluacion de la actividad enzimética en cada una

Ue S—He X de ellas, encontrando actividad en las fracciones 27 a 31
%lnh = mL™ mL 100 [f igura 2). Se obtuvieron 7,5mL del pool de tales fraccio-
_Ue S es, que resultd en una concentracion de 0.8mg/mLy 0,31
mL Unidades/ml de proteina por minuto.

Donde %Inhes el porcentaje de inhibicidde/mL Sson  Actividad enziméatica de la ACE
las unidades de enzima producidas por mililitro para solo

la actividad con el sustratble/mL X,es las unidades de Diferentes extractos de Balvia scutellarioidesnostra-
enzima producidas por mililitro para las diferentes mues+on tener un efecto inhibitorio de la actividad de la ACE.
tras de inhibidor; incluido el control positivo (enalapril). En la figura 3 se presentan las curvas de actividad enzima-
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Figura 1. Cromatograma de filtracion en gel en Sephacryl S-200.
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Figura 2. Determinacion de la actividad enzimatica de las fracciones proteicas frente al
sustrato Hippurul-L-histidyl-L-leucine.

0,8
0,7 1
0,6 1
0,5
0,4
0,3 1
0,2 1
0,1

U/mL de enzima

0,10 0,15 0,20 0,25 0,30

Concentracion del Sustrato

——S8sinl —{1—S + Enalaprii —&— S+H1 —& -S+H2 --0--S+H3|

Figura 3. Determinacion de la actividad enzimatica de la ACE, frente a su sustrato y la adicion
de los extractos de las hojas (H),®fvia scutellarioidegS: sustrato de la enzima (HHL); I:
inhibidor control (enalapril); H1: extracto etandlico; H2: extracto en acetato de etilo; H3: extrac-
to en diclorometano.

145



Universitas Scientiarum, 2009, Vol. 14 N° 2-3: 141-150

0,8
0,7
0,6
0,5
0,4
0,3
0,2
0,1

U/mL de enzima

0,1

Concentracién del Sustrato

—— S sin | =——{}— S + Enalapril =——A— S+ T1
—B =S+T2 —_—e =S+T3 - == =S+T4

Figura 4. Determinacion de la actividad enzimatica de la ACE, frente a su sustrato y la
adicion de los extractos de los tallos (T),S#dvia scutellarioideg¢S: sustrato de la enzima
(HHL); I: inhibidor control (enalapril); T1: extracto etandlico; T2: extracto en acetato de
etilo; T3: extracto en diclorometano; T4: extracto en éter de petréleo.

tica de la ACE frente a su sustrato, el control positivo pargAnalisis cualitativo de los extractos con efecto
la inhibicién, y los tres extractos de hojas obtenidos;nnibitorio

etandlico, en acetato de etilo y en diclorometano. En la
figura 4, se presentan los resultados bajo las mismas condén |a tabla 4 se exponen las pruebas fitoquintedden-
ciones pero cambiando los extractos de hojas por los cudgficacion de los grupos de metabolitos secundarios que
tro extractos obtenidos de los tallos correspondientes d@lieron realizadas al extracto de tallos T2: en acetato de
extracto etandlico, en acetato de etilo, en diclorometano gtilo ya que presenté el mayor porcentaje de inhibicién en
en éter de petroleo. las diferentes concentraciones del sustrato en compara-
. ; _ cién con los demas extractos; esto se evidencia en el me-
Para tener una idea mas clara del efecto de los diferent@sr grado de variacién de los datos donde el intervalo se
extractos evaluados, frente a la actividad de la ACE sencuentra entre 68,27% y 92,97% de inhibicién; con res-
calcularon los porcentajes de inhibiciofablas 1, 3;y  pecto al control positivo (enalapril) con valores entre
los valores maximos y minimos que han sido los intervag7,8% y 91,58% de inhibicién.
los tenidos en cuentdgbla 3).

Tabla 1. Porcentajes de inhibicion (%l) de la ACE frente a su sustrato y en presencia de los extractos
de hojas deSalvia scutellarioides.

[Sustrato] % |: S+lcontrol % 1: S+H1 % I: S+H2 % 1: S+H3
0,15 71,22 32,15 9,57 45,72
0,20 90,75 4,93 44,99 60,46
0,25 91,96 45,89 61,35 56,71
0.30 64,84 33,10 52,98 28,50

PROMEDIO 79,69 29,02 42,22 47,85

DESVEST 11,89 14,92 19,72 12,42
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Tabla 2. Porcentajes de inhibicion (%l) de la ACE frente al sustrato (S) y en presencia de los extractos
de tallos deSalvia scutellarioides

[Sustrato] % 1: S+lcontrol % 1: S+T1 %1:S+T2 % 1: S+T3 %1:S+T4
0,15 71,22 70,92 93,80 41,84 80,61
0,20 90,75 55,31 86,25 48,43 79,37
0,25 91,96 65,99 81,90 65,81 56,71
0,30 64,84 46,31 60,54 52,57 28,02

PROMEDIO 79,69 59,63 80,62 52,16 61,18

DESVEST 11,89 9,54 12,35 8,76 21,38

Tabla 3. Valores maximos y minimos para los analisis de los porcentajes de inhibicién

Minimo Maximo

S+ Control 67,8 91,58
S+H1 14,1 43,94

S+H2 22,5 61,94

S+H3 35,43 60,27

S+T1 50,09 69,17

S+T2 68,27 92,97

S+T3 43,4 60,92

S+T4 39,8 82,56

Discusion La cromatografia de filtracion en gel realizada demostro

ser una técnica Util para obtener extractos proteicos sin

Salvia scutellarioideses una planta medicinal emplea- afectar la actividad enzimatica, lo que permitio realizar
da entre la poblacién campesina de los departamentos & pruebas de evaluacion del efecto inhibitorio de los
Cundinamarca y Boyaca para contrarrestar los problemagrupos de metabolitos presentes en los extractos con di-
de hipertension. El estudio desarrollado, nos da una iddgrente polaridad de hojas y tallos. Las pruebas de activi-
de los posibles principios activos de la planta, responsadad de las fracciones obtenidas en la cromatografia

bles de los efectos antihipertensivos que menciona I§igura 2), permitieron identificar de una manera efecti-
comunidad. va la ACE, y la separacién de esta enzima de la hemoglo-

bina, una proteina de mayor peso molecular y que por su
En general los datos nos muestran unos resultados d@eloracion caracteristica debida al grupo hemo, podria
evidentes inhibiciones de la actividad enzimatica de lale alguna manera interferir en la deteccién espectrofoto-
ACE, ademas de presentar diferencias en cuanto a la cométrica realizada.
posicion del tipo de metabolitos presentes en cada una de
las fracciones analizadas, a partir de lo cual el trabajo see esta manera las fracciones 27 a 31, fueron mezcladas en
centrd en la identificacion de la fraccion que tuviera unun pool y fue determinada su concentracion y actividad
mayor efecto sobre la actividad de la ACE y sobre est@ara establecer las unidades por mililitro de proteina total
realizar una identificacién cualitativa de grupos depresente en el pool. Con los valores ya establecidos y la
metabolitos presentes. La evaluacion de la actividad de leantidad de enzima parcialmente aislada, fue posible rea-
ACE in vitro, fue determinante para la identificacion de lalizar el protocolo de determinacion de actividad enzimati-
fraccion que contiene los grupos de metabolitos que acsa € inhibitoria de la ACE frente a los extractos d8.la
tian como inhibidores de tal actividad. scutellarioides
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Durante la reaccién hidrolitica catalizada por la ACE ais-flavonoides, ademas de otras sustancias vasodilatadores
lada del pulmon de rata adulta, fue posible producir HA aomo el acido metiripariocromeno (AMA), sean las posi-
partir de HHL, siendo mayor esta cantidad de producto #les responsables de la inhibicion de la ACE. Entre los
medida que se incrementa la concentracién de sustrato gnupos de metabolitos encontrados en el extracto inhibidor
la reaccion tomada como blandéiguras 3y 9 y una  de la actividad de la ACE, los taninos podrian ser uno de
tendencia a disminuir, en presencia de los diferentes exes principales responsables de alterar tal actividad enzi-
tractos deS. scutellarioides.A partir de las curvas que matica, puesto que gracias a su estructura polifendlica es
resultaron de las determinaciones enzimatieagifas 3  factible la unién con este tipo de proteinas, lo que alteraria
y 4), y los datos de porcentajes de inhibicidallas 1y  su funcidn, tras la aglutinacion.

2), es posible afirmar que si hay principios activos presen-

tes en l&Salvia scutellarioidesjue poseen un efecto inhi- para establecer de manera precisa el mecanismo de accién
bitorio sobre la ACE; pero la tendencia que se muestra npyhibitoria de los principios activos de estos extractos so-
es constante, pues se esperaba que a medida que se fg#¢la enzima, es necesario avanzar en su purificacion y
mentara la concentracion del inhibidor la actividad de lacaracterizacion pues los extractos no tenian una clara ten-
enzima disminuyera, lo que significa que para la blisquedgencia a disminuir a medida que aumentaba la concentra-
de la aplicacion de estos extractos en el campo medicingion de sustrato, siendo complicado un analisis de la cinética
es importante realizar una estandarizacion de la concemyor los métodos convencionales. De la misma manera es
tracion del inhibidor en la que se observe el mayor efectgmportante combinar el estudio experimental con predic-
sobre la actividad de la enzima. Por otra parte, fue posiblgiones teéricas que nos podrian mostrar si los metabolitos
comparar el efecto de los metabolitos de hojas y de tallosesponsables de la disminucién de la actividad bloquean
encontrando que los de tallos que tienen un mayor efectg) Jugar activo de la enzima, en el que se encuentra un
inhibitorio, y especialmente los que se encuentran en edtomo de zinc reconocido segn la literatura, como esen-
extracto de acetato de etilo, de acuerdo con los porcentgial para su actividad biolégica (18). Este ion parece tener
jes de inhibicion obtenidodébla 2), y con la baja pro- |3 propiedad de asociarse con macromoléculas participan-
duccion de HA Kigura 4). La inhibicion de la ACE es  do de esta manera en la flexibilidad de la coordinacién
evidente en presencia de estos metabolitos solubles ggométrica de la enzima (19).

acetato de etilo, incluso tienen mas efecto que el medica-

mento sintético empleado como contrbabla 2). Otra posibilidad, es la interaccién de la molécula con un

lugar diferente al sitio catalitico de la ACE, lo cual ratifi-
El extracto de los tallos en éter de petroleo también mostraria sus propiedades alostéricas mencionadas por algu-
un promedio alto de porcentaje de inhibicidalfla 2) y  nos autores (20,21). De esta manera se veria afectada la
una baja estabilidad de los resultados en diferentes cogonformacién de la proteina impidiendo su efectiva
centraciones del sustrato. De la misma manera los extragyteraccion con el sustrato HHL.
tos de hojas no solo presentaron bajo porcentaje de

inhibicion sino también una alta variacion de los datos g g regyitados obtenidos en este estudio son la base para

diferentes concentraciones del sustrato, 10 que posibl ¢ mjacién de nuevos trabajos de investigacion a nivel

mente. po_dpa interferir en la utilidad de los metabolltos,teérico, quimico y biolégico, que definan especificamente

como inhibidores naturales de la ACE. la estructura de los metabolitos que acttian como princi-
pios activos para la hipertension arterial y su posible me-

De esta manera, alguno de los componentes del extracianismo de interaccién con la enzima para entender de

de acetato de etilo, podria ser efectivo como medicament@ué manera se lleva a cabo su efecto inhibitorio, paralela-

natural para la hipertension. Es asi como en una primefigente con estudids vivode su incidencia en la actividad

aproximacion, el analisis fitoquimico cualitativo nos pro- piolégica de la enzima y las células donde realiza su ac-

porciona una idea de los grupos de metabolitos que posgion catalitica.

blemente actien como principios activos que afectan la

actividad de la ACE, encontrando que dentro de este ex- ]

tracto hay presencia de taninos, glicésidos cardioténicod_onclusiones

cumarinas y quinonasgbla 3). Estos metabolitos no

coinciden con los propuestos en un estudio previo (13)Med|ante el mecanismo de inhibicién de la actividad de la

donde se emplearon las infusiones de hojas y tall@ de ACE se comprobé que los diferentes extractos dg. la

scutellarioidesen ratas hipertensas, y se propone que moscutellarioidegnterrumpen la produccion de angiotensina

léculas encontradas en otras especies de la familiti (All), lo que permite confirmar el efecto antihipertensivo

Laminaceae, como alcaloides, triterpenos, lignanos ylue ha sido sugerido para la especie vegetal
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Dentro de estos extractos esta la fraccion de acetato de
etilo de tallos en la que se identificaron varios grupos de
metabolitos secundarios que pueden ser los responsablgs
del efecto antihipertensivo. Entre ellos un grupo muy im-"
portante, los taninos, que por su estructura pueden unirse
facilmente a proteinas alterando su estabilidad.

5.
Los diferentes estudios realizados desde la medicina tradi-
cional, en los que se afirmaba que las infusiones acuosas
de la especie vegetal scutellarioideglisminuian la pre-
sion arterial y promovian una regresion en la enfermedad,
coinciden con los resultados obtenidos en este estudio
que aporta ademas datos fitoquimicos preliminares sobf®
los posibles metabolitos responsables de tal efecto
antihipertensivo. De esta manera se da paso al disefio de
estudios especificos que se enfocarian hacia la caracteriza-
cion quimica de los principios activos con miras hacia lay,
obtencion de un nuevo grupo de medicamentos para el
tratamiento de la enfermedad.
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